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A doença cardiovascular (coronariana, acidente
vascular encefálico e outras conseqüências da
ater oscler ose) permanece a causa mais comum de
morte de mulheres com idade acima de 50 anos na
grande maioria dos países desenvolvidos.
Estatísticas americanas mostram que ela é
responsável pela morte de 500 000 mulher es/ ano e
que este número corr esponde ao dobro do número
de mortes causadas por neoplasias 1,4.

Estatísticas oficiais de mortalidade no país mostram
o perfil difer enciado entre os sexos 2. Os homens
representam o maior contingente de vítimas da
doença em todo o mundo. Já as mulheres brasileiras
apresentam elevado risco de morte, muito maior do
que em outras localidades, particularmente na faixa
entre 45 e 64 anos, ou seja, em plena fase pr odutiva 3.

A maioria dos estudos epidemiológicos que
examinam morbidade e mortalidade por doença
arterial cor onariana (DAC) baseia-se em modelos
masculinos, e seus r esultados têm sido extrapolados
para a população feminina. Apenas a partir de 1980
reconheceu-se que as doenças cardiovasculares não
se retringiam a causar morte e sofrimento à
população masculina e sugeriu-se que as mulhere s
teriam peculiaridades relacionadas ao sexo, na
presença dos fatores de risco, apr esentação da
doença, prognóstico e tratamento.
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Apesar dos avanços científicos e tecnológicos
registrados no país nas últimas décadas, que
resultaram na incorporação de novos recursos de
diagnóstico e tratamento, não houve, nos últimos

cinqüenta anos, modificação significativa nos
coeficientes de mortalidade por doença
cardiovascular (DCV) 2.

Dados epidemiológicos do Framingham Heart
Study, o maior estudo epidemiológico sobre o
assunto, mostram que a DCV é mais incidente em
homens, com morbidade 6 vezes maior do que as
mulher es, na faixa etária de 35 a 44 anos 10 .
Entr etanto, após os 45 anos a fr eqüência no sexo
feminino acelera rapidamente e a difer ença é
reduzida ao fator de 1 após os 75 anos, com
tendência a superar o sexo masculino em idades
avançadas 10.

A coronariopatia na mulher é dependente da idade,
manifestando-se cerca de 5 a 10 anos mais
tardiamente do que no homem 11. Este dado sugere
que o grande gatilho para o seu desenvolvimento é
a menopausa, com conseqüente queda dos
hormônios ovarianos e a transição definitiva dos
anos repr odutivos para os não-repr odutivos. Nesse
estágio, a dita pr oteção do sexo feminino se perde,
elevando-se em 4 vezes o risco de doença, quando
comparada com a fase pré-menopausa 12-14 .
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Os fatores de risco para a DAC são objeto de
avaliação a partir do estudo de Framingham há pelo
menos quar enta anos 10. Desde então, a dislipidemia,
o tabagismo, a hipertensão arterial e o diabetes
melito são tidos como inquestionavelmente
relacionados a esta doença. Outros fatores como
hereditariedade, obesidade, estr esse emocional e
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vida sedentária também são apontados como fatore s
de risco menore s 10. Hoje entr etanto sabemos que a
prevalência e a magnitude dos efeitos dos vários
fatores de risco diferem entre homens e mulhere s.
Além disso a mulher ainda é contemplada com a
privação estr ogênica ocorrida após a menopausa 5,8,15

com consequente aumento de risco de
desenvolvimento de doença.

O diabetes melito é o mais forte pr editor de risco
em mulher es, capaz de negativar todo o efeito
protetor conferido pelos hormônios sexuais,
aumentando em até 7 vezes a chance de eventos
coronarianos quando se comparam mulhere s
diabéticas e não-diabéticas e em até 4 vezes quando
se comparam com homens diabéticos 18,19 . Uma vez
presente no infarto agudo do miocár dio ( IAM ), o
diabetes melito pr olonga o tempo de internação,
duplica o risco de r einfarto, quadruplica o de
falência car díaca 5,20,21  além de contribuir para
resultados desfavoráveis após tr ombólise e após
estratégias intervencionistas como angioplastia ou
cirurgia de revascularização miocár dica 20,22 . Além de
exacerbar os efeitos dos fatores de risco, exerc e
importante efeito independente na mortalidade
global das mulher es, mesmo na fase pré-
menopausa 4,22 .

A hipertensão arterial determina risco comparável
entre os sexos.Tem alta pr evalência na mulher idosa,
expondo-as a maior incidência de insuficiência
cardíaca, acidente vascular encefálico, angina do
peito e infarto do miocárdio  8,16,22 .

Um dos grandes r esponsáveis pelo aumento na
incidência da DAC nas mulheres é o tabagismo. Por
sua ação antiestr ogênica, o tabagismo antecipa a
menopausa em 2 a 3 anos e aumenta em até 4 vezes
o risco de angina do peito, IAM fatal e não-
fatal 16,19,22,24 . As dislipidemias em geral são mais
prevalentes nas mulheres do que nos homens,
desencadeadas basicamente pela instalação da
menopausa 8. Com o declínio dos níveis de
estrogênio, ocorrem mudanças no perfil lipídico,
com queda do colesterol HDL e aumento
progressivo do colesterol LDL, do colesterol total e
dos triglicerídeos, favor ecendo o apar ecimento de
DAC 26,27 .

Atualmente, suger e-se a possibilidade de atenuação
do avanço, ou mesmo, regr essão do processo
ater osclerótico, tornando-se fundamental identificar
mulheres com alta pr obabilidade de DAC que
certamente muito se beneficiarão de estratégias que
modifiquem seus fatores de risco, ofer ecendo-lhes
oportunidade substancial de reduzir a morbi-
mortalidade da DAC.
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A angina do peito é a manifestação inicial de DAC
mais fr eqüente nas mulheres 10 G U S TO II
difer entemente dos homens nos quais o IAM supra
foi a principal expressão clínica 30, manifestação esta
relacionada a pr esença de tr ombo oclusivo. Morte
súbita e IAM raramente ocorr eram em mulheres de
menos de 55 anos de idade, mas após os 75 anos a
freqüência desses eventos se iguala entre os sexos 30.
Por ser diagnosticada na maioria das vezes com base
em critérios clínicos, a confiabilidade da angina do
peito como sinal de DAC obstrutiva grave em
mulheres é muito fraca. Quando pr esente, no estudo
de Framingham ela era capaz de causar sintomas
com grande limitação funcional, mas um evento
coronariano grave ocorria em apenas 17% das
mulheres contra 44% nos homens 10. Estes resultados
levaram à suposição de que angina do peito em
mulheres era uma forma benigna de doença, com
rara progr essão para IAM fatal e não-fatal 10.

Somente em 1981, com a publicação do estudo CASS
(Cor onary Artery Surgical Study), obtivemos
informações mais definitivas 5. Por meio de técnicas
invasivas, observou-se que apenas 50% das mulhere s
com dor no peito do tipo anginosa apr esentavam
DAC significativa, comparadas a 83% dos homens 5.
Os restantes 50% compreendiam dor de origem não
coronariana ou sem relação com obstr ução de
coronárias, tão fr eqüentes no sexo feminino, como
espasmo esofágico, pr olapso mitral, angina
micr ovascular e inúmeras outras causas 31,32 . Assim,
nas mulher es, dor no peito como sintoma isolado
deixou de ser um indicador sensível e específico para
inferir diagnóstico de coronariopatia obstrutiva grave,
havendo necessidade do emprego de métodos
complementares para afirmá-la ou negá-la.

Na verdade, o estudo de Framingham constatou
apenas a menor pr evalência de DAC em mulhere s
jovens, ignorando o fato de que, em idade avançada,
os resultados se igualam para mulheres e homens,
com fr eqüência similar de IAM 4. Recentemente estes
resultados foram repr oduzidos pelo estudo de
Stockholm que mostrou que 44% das mulheres com
angina instável não exibiam doença cor onariana
oclusiva.

O IAM como manifestação clínica inicial no estudo
de Framingham foi menos fr eqüente em mulhere s
(38% contra 50% dos homens) 10. Embora com
apresentação clínica similar em ambos os sexos, o
IAM teve pr ognóstico significativamente pior nas
mulher es, com maior mortalidade: 39% contra 31%
nos homens.Vários r elatos que abor dam difer enças
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nos resultados após IAM confirmam estes achados.
Trabalho que r ealizamos com 600 pacientes
consecutivos com IAM mostrou mortalidade
hospitalar 2 vezes maior nas mulheres comparadas
aos homens. Esta difer ença se mantinha após
corr eção para todos os fatores de risco apontando o
sexo feminino com um fator independentemente
relacionado à mortalidade hospitalar no IAM.
Recentemente V iola e col analisando uma grande
amostra de pacientes com IAM observou
comportamento curioso. No subgr upo com idade
< 50 anos a mortalidade era 2 vezes maior e esta
difer ença diminuía progr essivamente com o
aumento da idade, de forma que após os 74 anos a
difer ença não mais existia. Este resultado sugere que
mulheres jovens possam ter uma forma mais
agressiva de doenças com envolvimento de
mecanismos fisiopatológicos outros que não a
doença oclusiva já bem conhecida.

Com r elação ao curso clínico o GUSTO IIb também
mostrou que independentemente da síndrome
clínica de apr esentação as mulheres mais
freqüentemente evoluem com Insuficiência car díaca
congestiva, apesar de maiores frações de ejeção,
conferindo a presença de disfunção diastólica como
mecanismo desencadeante. Os r esultados obtidos
não se corr elacionaram com diferenças
angiográficas, pois as mulheres consistentemente
apresentavam-se com estenoses menos graves.

Pela análise dos r esultados do GUSTO 1 e INJECT
suger e-se que a maior mortalidade hospitalar nas
mulheres (2 vezes em média) se deva basicamente
à evidência de morte mais pr ecoce em homens,
ainda em fase pré-hospitalar.  A morte de um número
despr oporcional de homens neste momento pode
determinar um viés de seleção nos estudos clínicos
que envolvam a fase hospitalar. Nestes estudos 50%
das mortes ocorreram nas primeiras 24h e a população
masculina teve um tempo de morte 1,7h mais cedo
do a feminina. Esta difer ença foi mais mar cante
naqueles com idade abaixo de 65 anos que morr eram
2,4h mais pr ecocemente. O mecanismo de morte não
foi avaliado, entr etanto como o uso de desfibrilação
foi significativamente mais fr eqüente em homens
(43 x 32%), extrapolou-se que a difer ença no tempo
de morte seria consequente a difer entes
complicações pós IAM em homens e mulhere s.
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Existe, na literatura, forte consistência de que
mulheres com dor no peito ou DAC estabelecida
submetem-se a menos pr ocedimentos invasivos

diagnósticos e terapêuticos do que seus pare s
masculinos 37-42 . Tais estudos falham em delinear se
essas difer enças são apr opriadas ou não,
levantando-se a questão da subutilização de
recursos nas mulheres ou a superutilização dos
mesmos nos homens 43.

A  avaliação diagnóstica nas mulheres pode ser
limitada pela documentada diminuição da acurácia
dos testes diagnósticos, r etar dando seu
reconhecimento, impedindo seu tratamento em
fases iniciais, contribuindo para r esultados
desfavoráveis após o IAM 4,44 . Testes diagnósticos
com r espostas específicas aplicadas de maneira
difer enciada entre os sexos certamente melhorariam
a precisão dos r esultados, antecipando o
diagnóstico 45-47 .

O método ideal para avaliar mulheres com suspeita
de DAC ainda é incerto. O teste er gométrico é um
exame útil, com sensibilidade em torno de 70%, mas
com valor pr editivo fraco (em torno de 50%),
levantando o questionamento sobre sua importância
no diagnóstico de DAC no sexo feminino 4,9,44 . Testes
de imagem como a ecocar diografia e a cintigrafia
miocár dica vieram aumentar a acurácica
diagnóstica 44,47,48 . Ambos os exames apresentam
melhor sensibilidade e especificidade, mostrando-
se promissor es, principalmente nas populações
femininas com alta probabilidade de doença,
embora não se tenha ainda resolvido a questão da
atenuação da imagem pela mama, como
probabilidade de falsear os r esultados 9,44 .

Hoje em dia, na observação de mulheres com
suspeita de DAC, tem cr escido cada vez mais a
análise baseada em princípios bayesianos pr oposta
em 1983 por Pryor e cols., onde o valor preditivo de
um resultado positivo dependerá da probabilidade
pré-teste da doença, levando-se em conta a idade, o
sexo e as condições co-mórbidas associadas 49,50 .
Assim, devido à menor pr obabilidade de doença nas
mulheres do que nos homens, por sua menor
prevalência, um teste alterado em mulher jovem
com dor no peito mais pr ovavelmente repr esentará
um teste falso positivo, assim como um teste normal
terá alto valor pr editivo de que a dor não é de
origem cor onariana. A  aceitação da análise baseada
na formulação de Bayes certamente nortearia
melhor o acesso, ou não, das mulheres aos testes
invasivos, quando necessários 50.
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Além de difer enças nos fatores de risco, na
apresentação e no pr ognóstico da doença, no acesso
e na resposta aos métodos de diagnóstico, também
existem peculiaridades nas r espostas das mulhere s
às diversas técnicas de reperfusão e r evascularização
miocár dica.

Numerosos estudos que avaliaram os resultados da
revascularização miocár dica (R VM) e angioplastia
transluminal per cutânea (A TC) mostram maior taxa
de complicações e mortalidade em mulhere s 55-61 ,
duas vezes maior do que no sexo masculino. Os
fatores possivelmente envolvidos são idade
avançada, freqüente associação de fatores de co-
morbidade, constatação de doença evolutivamente
mais grave com maior grau de disfunção ventricular
esquerda. 60 Outros estudos corr elacionam este mau
resultado nas mulheres com o achado de menor
patência dos enxertos. Se os desfechos clínicos estão
ou não relacionados à patência dos enxertos ainda
é incerto. Suger e-se também que o pior resultado
clínico em mulheres deve-se à rápida progr essão da
ater oscler ose em artérias nativas muito mais que
oclusão precoce de pontes  cabadas . O que se tem
observado, contudo, é uma menor freqüência de
revascularização completa em mulher es, com maior
incidência de IAM e angina pós-operatória,
atribuída em estudos pr ecoces ao menor tamanho
e diâmetro luminal das artérias cor onárias,
relacionados ao menor tamanho corporal das
mulheres 56,62,cabadas . Atualmente, com o
aprimoramento das técnicas cirúr gicas e da proteção
miocár dica, e utilização mais rotineira dos enxertos
arteriais, os resultados cirúr gicos melhoraram tanto
em homens quanto em mulher es. É possível que
difer enças ligadas ao sexo estejam menos mar cantes
e o sexo feminino possa não mais ser considerado
um preditor independente de maus r esultados.  cabadas

56. Felizmente, após sucesso cirúr gico, a sobr evida
tardia é comparável entre os sexos 58,61,cabadas .

Estudos iniciais sobre  ATC mostram r esultados
assustador es. O 1 O registro multicêntrico r ealizado
pelo Instituto Nacional de Saúde dos USA verificou
que mulheres apr esentam menor taxa de sucesso
angiográfico com maior incidência de complicações
peri-pr ocedimento (10 vezes mais que os homens),
e maior mortalidade 63,65 . No 2 o registro, a
mortalidade hospitalar ainda foi significativamente
maior nas mulher es, pois apesar do aprimoramento
tecnológico e a incorporação de nova geração de
materiais, as indicações clínicas tornaram-se mais
complexas. Na era dos stents, novas informações
estão disponíveis. O índice de sucesso angiográfico,

a taxa de r eestenose e a sobr evida em 2 anos foi
similar em homens e mulher es, entr etanto o índice
de insucesso peripr ocedimento, a mortalidade
hospitalar e a taxa de complicações vasculare s
permaneceram significativamente maiores nas
mulhere s.

Estes resultados não devem entr etanto desestimular
a indicação de angioplastia para as mulher es, uma
vez que bons achados também estão disponíveis.
Quando a angioplastia cor onariana é r ealizada na
fase aguda do IAM, homens e mulheres se
beneficiam igualmente, com mortalidade e
sobr evida livre de sintomas tardios indistinguíveis
entre os sexos 66,67 .

Parece que o índice de insucesso também tem sido
modificado com o amadur ecimento tecnológico,
com a incorporação de novos equipamentos e maior
experiência dos hemodinamicistas, oferecendo,
indistintamente, as mesmas oportunidades para
homens e mulhere s.

Resultados baseados em estudos epidemiológicos
indicam difer enças entre os sexos. Se o
entendimento das particularidades da doença na
mulher e os r ecentes avanços diagnósticos e
terapêuticos têm alterado os índices de sucesso e
insucesso são questões que permanecem
contr oversas e que ainda estão em fase de
especulação.
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